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Points Forts a comprendre 


• Les infections a herpesvirus simplex (HSV) 
constituent un probleme de sante publique 
important, car leur prevalence est elevee 
et continue a augmenter pour les infections 
genitales a herpesvirus simplex. 

• L’herpesvirus simplex de type 2 est responsable 
de la majorite des herpes genitaux 

mais l’herpesvirus simplex de type 1 associe 
a l’atteinte orolabiale est responsable d’une 
proportion croissante des atteintes genitales. 

• L’herpes genital fait partie des 3 maladies 
sexuellement transmissibles les plus frequentes 
avec les infections a papillomavirus et a 
Chlamydia . La possibility d’ excretion virale 
asymptomatique a 1’ occasion de recurrence 
inapparente et la frequente meconnaissance 
par les patients de cette infection favorisent 

la diffusion de ces virus. 


L es herpesvirus simplex de types 1 et 2 appartien- 
nent a la famille des Herpesviridx qui reunissent 
8 virus differents : le virus varicelle-zona, le cyto- 
megalovirus (CMV), le virus Epstein-Barr (EBV), les 
virus HHV6 et HHV7 ( human Herpesvirus ) et le virus 
HHV8. 

Ce sont de grands virus a ADN double brin enveloppes 
qui ont la caracteristique commune d’induire des infections 
latentes et de se reactiver. 

Leur genome est completement caracterise. Ces meilleures 
connaissances au niveau moleculaire et fonctionnel ont 
permis 1’ utilisation de certaines glycoproteines de surface 
(gB et gD) a des fins vaccinales. Des virus defectifs 


(virus infectieux mais deletes de certains genes indis- 
pensables a la replication et a la propagation du virus) 
ont pu etre generes dans des objectifs de vaccination ou 
afin d’utiliser les herpesvirus simplex comme vecteur de 
therapie genique. 

Physiopathologie 

Apres penetration, vraisemblablement a la faveur d’une 
breche cutanee ou muqueuse, le virus debute son cycle 
replicatif qui induit dans la cellule infectee des modifi- 
cations structurales responsables de l’effet cytopathogene 
caracteristique : cellules geantes ballonisees et multi- 
nucleees. Le premier contact de ces virus (herpesvirus 
simplex de types 1 et 2) avec un individu qui ne les a 
jamais rencontres (absence d’ anticorps diriges contre 
ces virus) est appele infection « primaire » ou « primo- 
infection ». Sur le plan terminologique il faut la distinguer 
du premier episode d’ herpes genital ou orolabial ou 
infection «initiale» qui survient chez un patient deja 
infecte par un herpesvirus simplex de 1’ autre type. Les 
manifestations cliniques d’une infection «initiale» sont 
generalement moins importantes que celles d’une 
« primo-infection ». La primo-infection peut toutefois 
etre symptomatique ou non. A cette occasion le virus 
infecte les terminaisons sensitives neuronales. Ce neuro- 
tropisme est une caracteristique importante des herpes- 
virus simplex qu’ils partagent avec le virus varicelle-zona. 
Ces virus sont aussi neurotoxiques, car ils peuvent se 
propager dans le systeme nerveux central, s’y repliquer et 
entrainer une destruction des neurones. Apres un transport 
axonal retrograde a partir du point d’ entree cutaneomuqueux 
du virus, les herpesvirus simplex etablissent une infection 
latente au sein des ganglions sensitifs. Les herpesvirus 
sont inaccessibles a la reponse immunologique. La reac- 
tivation definit le retour en phase replicative du virus qui 
se dirige par voie axonale centrifuge vers le site cutaneo- 
muqueux. Ces reactivations peuvent, elles aussi, etre 
symptomatiques ou inapparentes. De nombreux facteurs 
peuvent induire une reactivation virale : stress physique 
ou emotionnel, fievre, ultraviolets, traumatisme, cycle 
menstruel (herpes catamenial), intervention chirurgicale 
sur le ganglion, siege de 1’ infection latente. 
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Epidemiologie 

La prevalence des infections a HSV1 et HSV2 est tres 
importante. 

L’ herpes orofacial, du le plus sou vent a HSV1, est une 
des affections les plus frequentes de la sphere orofaciale. 
De meme, 1’ herpes genital, associe preferentiellement a 
HSV2, est une maladie sexuellement transmissible en 
constante augmentation et une des plus frequentes avec 
les infections a Chlamydia et les infections a papilloma- 
virus. L’HSV2 peut etre transmis a l’occasion d’une 
infection genitale (apparente ou non) au nouveau-ne, 
responsable d’une infection neonatale grave. Toutefois 
les manifestations cliniques de ces virus ont un chevau- 
chement important selon le mode de transmission des 
virus. La proportion d’herpes genitaux dus a HSV1 est 
en constante augmentation. Les serologies recemment 
disponibles permettent d’evaluer, en France, la preva- 
lence de T infection par ces virus. 

La seroconversion est plus precoce dans les pays 
defavorises que dans les pays developpes : 1 enfant sur 
3 contre 1 sur 5 ont ete en contact avec ces virus avant 
5 ans. II existe aussi une difference importante suivant 
l’origine ethnique de la population: aux Etats-Unis, a 
l’age de 5 ans, 35 % des enfants noirs ont seroconverti 
contre 18% pour les enfants blancs. L’ incidence chez 
les etudiants est de 5 a 10 % par an. 

En France, la prevalence est de 65 % pour HS V 1 et de 
16 % pour HSV2 (7 a 16 % en Europe, 13 a 40% aux 
Etats-Unis) dans la population generale. Toutefois, ces 
infections ne sont symptomatiques que chez une 
proportion de ces patients: alors qu’une seropositivite 
avait ete mise en evidence chez 65% et 16% de la 
population etudiee, la presence de manifestations 
cliniques evocatrices etait notee chez seulement 32 % 
et 13% respectivement pour HSV1 et HSV2 (etude 
frangaise Herpimax). De plus, il apparait que 70 % des 
patients n’ont pas connaissance de l’origine des mani- 
festations et de l’atteinte d’herpes genital. 

Selon les Centers of Diseases Control (CDC, Atlanta) 
30 milli ons d’ Americains soufifrent d’herpes genital recurrent, 
et la prevalence de cette infection est en augmentation 
constante depuis 20 ans. Cela est explique par une diminution 
de l’age du premier rapport sexuel, 1’ augmentation du 
nombre de partenaires, 1’ usage elargi des methodes 
contraceptives. Les facteurs associes a un risque superieur 
d’ acquisition de 1’ infection a HSV2 sont les suivants : 
sexe feminin, origine ethnique (origine africaine), celiba- 
taires, nombre de partenaires sexuels, lieu de residence 
(ville plus qu’a la campagne). Les taux les plus eleves sont 
observes chez les prostituees (75 %) et les homosexuels 
(83 %). Les modifications des pratiques sexuelles expli- 
quent 1’ augmentation de l’herpes genital du a HSV1. 
Les formes asymptomatiques d’herpes posent un 
probleme majeur de sante publique, car elles sont une 
source de contamination inapparente. Dans un travail 
recent, il a ete etabli qu’aucune manifestation clinique 
n’ etait notee durant un tiers des jours au cours desquels 
une excretion virale genitale etait detectee. Le nombre 


de jours avec excretion virale asymptomatique representait 
3 a 5 % de 1’ ensemble des jours. Ce probleme est illustre 
par T absence d’ infection herpetique clinique chez la 
majorite des meres dont les nouveau-nes sont atteints 
d’herpes neonatal. 


Manifestations cliniques 

Primo-infection herpetique habituelle 

La primo-infection a HS V 1 survient generalement chez 
1’ enfant entre 6 mois et 4 ans. La primo-infection a 
HSV2 s’ observe habituellement chez l’adulte jeune 
apres transmission sexuelle. La majorite de ces primo- 
infections sont inapparentes. 

1. Atteinte oropharyngee 

La gingivostomatite (fig. 1) est la manifestation la plus 
frequente des primo-infections oropharyngees. Apres 
une incubation moyenne de 4 jours (2 a 12 j) apparait 
une inflammation de 1’ ensemble de la cavite buccale 
dans un contexte d’ alteration de l’etat general, de fievre 
elevee et d’hypersialorrhee. Des lesions vesiculeuses 
laissant rapidement place a des erosions a contours 
polycycliques se developpent sur 1’ ensemble de la cavite 
buccale. Des lesions cutanees a type de vesicules groupees 
en bouquet peribuccales, mentonnieres ou narinaires 
sont souvent associees. Des adenopathies inflammatoires, 
sensibles sont presentes dans les aires ganglionnaires 
correspondantes (cervicales, jugulocarotidiennes, sous- 
maxillaires, sous-mentales). L’ excretion virale dure en 
moyenne 7 a 10 jours (jusqu’a 23 j). L’ evolution spontanee 
se fait en 2 a 3 semaines vers la guerison. 

Une angine isolee limitee a une atteinte amygdalienne 
posterieure ou une rhinite aigue peuvent reveler une 
primo-infection herpetique. 

L’atteinte cesophagienne, plus frequente chez l’immuno- 
deprime, peut s’ observer chez le sujet immunocompetent. 
Elle est la consequence d’une extension de 1’ atteinte bucco- 
pharyngee. Elle peut rester asymptomatique ou etre a 1’ origine 
de douleurs retro- ou sus-sternales et d’une dysphagie. 
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Gingivostomatite herpetique. 
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2. Atteinte genitale 

L’ herpes genital est une maladie sexuellement transmis- 
sible dont le diagnostic impose la recherche d’autres 
maladies de meme type. Dans les pays en voie de deve- 
loppement, les lesions genitales herpetiques participent 
a 1’ augmentation du risque de transmission de V infection 
par le VIH (virus de l’immunodeficience humaine). 
Apres une incubation de 6 jours en moyenne (2 a 20 j) 
apparaissent les lesions genitales accompagnees d’une 
sensation de malaise general et de fievre. Localement, 
des adenopathies inguinales sensibles sont presentes. 

• Chez la femme, V atteinte vulvaire et (ou) vaginale rea- 
lise une vulvovaginite aigue (fig. 2). Les grandes et les 
petites levres sont le siege d’un cedeme inflammatoire 
recouvert de lesions vesiculeuses evoluant rapidement 
vers la formation d’ ulcerations polycycliques confluantes 
prenant parfois un aspect aphtolde. L’examen au speculum 
est rendu difficile par l’intensite des douleurs ; quand il 
est possible, il met en evidence 1’ atteinte vaginale et parfois 
cervicale. Des leucorrhees sont souvent associees. Des 
lesions cutanees peuvent s’etendre au niveau de la racine 
des cuisses et vers le pubis et les fesses. Apres une phase 
d’ extension d’une semaine, les lesions cicatrisent spon- 
tanement en 2 a 3 semaines. L’ atteinte genitale peut se 
compliquer d’une retention d’ urine. 



• Chez Vhomme, 1’ atteinte est balanique et (ou) prepuciale 
(balanoposthite aigue). L’ extension des lesions dans 
l’uretre peut donner une symptomatologie d’uretrite 
aigue. L’ evolution est la meme que celle observee chez 
la femme (toutefois les lesions cutaneomuqueuses sont 
souvent d’intensite moindre). 

La presence d’ anticorps diriges contre HSV1 reduit la 
severite de la primo-infection a HSV2. 

3. Atteinte anorectale 

L’ atteinte peut etre de contiguite au cours d’une primo- 
infection genitale. L’ atteinte endorectale s’ observe prin- 
cipalement chez les homosexuels, avec un aspect en 
rectoscopie cedemateux et ulcere peu specifique. 


4. Atteinte cutanee 

La primo-infection cutanee est souvent de diagnostic 
difficile. Elle survient au site d’une porte d’ entree cutanee : 
traumatisme, brulure, dermatose preexistante. Les epidemies 
d’« herpes gladiatorum» decrites chez les lutteurs sont 
l’exemple du role declenchant de traumatisme. Le panaris 
herpetique est 1’ atteinte de la derniere phalange. Les 
vesicules reposent sur un cedeme douloureux et peuvent 
devenir coalescentes pour former une phlyctene puru- 
lente, pouvant faire evoquer cliniquement, a tort, un 
panaris staphylococcique. Les personnels soignants 
(dentiste, infirmiere) sont particulierement a risque pour 
cette atteinte (fig. 3 et 4). 



5. Atteinte oculaire 

L’ herpes oculaire est la premiere cause de cecite d’origine 
infectieuse dans les pays developpes du fait des recur- 
rences. 

Les primo-infections peuvent s’ observer frequemment 
chez le nouveau-ne, mais aussi chez l’adulte. Les mani- 
festations oculaires sont classees selon le type d’ atteinte : 
blepharite, conjonctivite, keratite epitheliale, keratite 
stromale, uveite anterieure, retinite. Une atteinte grave 
particuliere est la necrose retinienne aigue generalement 
associee a HS V 1 ou au virus varicelle-zona. 

Primo-infections severes 
1. Meningoencephalite 

Cette manifestation grave survient soit a 1’ occasion 
d’une primo-infection soit d’une recurrence herpetique. 
L’ infection virale est a l’origine d’une necrose tissulaire 
au niveau cerebral, particuliere par sa localisation 
preferentielle temporale et frontale. La rapidite du 
diagnostic et de la mise sous traitement conditionne le 
pronostic. Le pronostic reste tres pejoratif, avec une 
mortalite de 60 a 80 % des cas et de frequentes sequelles 
neurologiques chez les survivants. 
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Le diagnostic de meningoencephalite herpetique doit 
etre evoque devant tout tableau d’encephalite aigue 
associee a un etat febrile : syndrome meninge, trouble de 
la conscience, hallucinations (en particulier olfactives), 
crise comitiale, atteinte des paires craniennes. La 
ponction lombaire est claire avec une cellularite variable 
(5 a 500 elements) a predominance lymphocytaire, 
normoglycorachique. Une secretion intrathecale d’ inter- 
feron est presente a la phase precoce. L’electro- 
encephalogramme met en evidence des ondes lentes de 
courte periodicite en temporal ou pseudoperiodiques 
dans les regions frontotemporales. Cet aspect est parfois 
tardif. Le scanner cerebral avec injection revele des 
zones hypodenses prenant le contraste en peripherie, 
bilaterales et symetriques dans les localisations tempo- 
rales, frontales et occipitales. Ce virus peut aussi etre 
responsable de myelite, de radiculite et de meningite. La 
meningite de Mollaret est une meningite aseptique reci- 
divante, contemporaine de recurrence de poussees her- 
petiques generalement dues a HSV2. Le genome de ce 
virus peut etre detecte par PCR dans le liquide 
cephalorachidien. 

2. Syndrome de Kaposi- Juliusberg 

Ce syndrome (fig. 5) est defini par la surinfection d’une 
dermatose preexistante qui conduit a une diffusion rapide 
de l’infection herpetique. Avant l’avenement des anti- 
viraux cette affection etait grevee d’une forte mortalite. 
Elle fait suite le plus souvent a une primo-infection, 

mais elle peut s’ ob- 
server apres une 
recurrence herpetique. 
La dermatose le plus 
souvent en cause est 
la dermatose atopique. 
Mais d’autres derma- 
toses a l’origine d’une 
breche de la barriere 
cutanee peuvent se 
surinfecter: maladie 
de Darier, pemphigus, 
brulures etendues, 
greffes cutanees, der- 
mites d ’ irritations. . . 
De fagon aigue appa- 
raissent dans un 
contexte d’ alteration 
de l’etat general et 
d’une fievre a 40 °C, 
de multiples lesions vesiculeuses ou rapidement pustu- 
leuses aux sites de la dermatose preexistante qui debordent 
ensuite en peau saine. Les pustules peuvent prendre un 
aspect hemorragique ou realiser de vastes decollements 
cutanes. Une atteinte oculaire et viscerale est possible, 
de meme que des surinfections bacteriennes. Ces lesions 
evoluent vers la formation de multiples erosions a 
contours polycycliques ou coalescentes qui se recouvrent 
de croutes adherentes. Sous traitement, ces lesions 
disparaissent en 2 a 3 semaines. 


3. Atteintes hepatiques et pulmonaires 

Elies sont surtout observees chez les immunodeprimes. 
Toutefois 1’ atteinte hepatique peut compliquer une 
primo-infection au cours de la grossesse (au cours du 
3 e trimestre de la grossesse elles sont responsables, dans 
60 % des cas, d’une perte fcetale). Le tableau clinique 
associe une fievre, des douleurs abdominales, une cyto- 
lyse hepatique, une cholestase anicterique et, parfois, 
une coagulation intravasculaire disseminee (CIVD). 
L’ atteinte cutaneomuqueuse est inconstante. L’ elevation 
des transminases au cours des primo-infections (rapportee 
dans 14 % des cas) temoigne de la frequence de T atteinte 
hepatique. Les atteintes bronchopulmonaires concernent 
principalement les sujets ages, en plus des patients 
immunodeprimes . 

4. Herpes neonatal 

Les infections herpetiques neonatales concernent 1 a 
5 nouveau-nes pour 10 000 grossesses. L’infection neo- 
natale est presque toujours symptomatique. La grande 
majorite des infections se font pendant 1’ accouchement 
lors du passage de la filiere genitale par 1’ intermediate 
des secretions genitales infectees (90%). Dans 5 % des 
cas, la contamination se fait in utero a V occasion d’une 
primo-infection ou pendant le pre-partum en cas de 
rupture prematuree des membranes. Dans 5 % des cas, 
la transmission se fait par un proche du nouveau-ne 
apres la naissance (electrodes sur le cuir chevelu ; baiser 
au nouveau-ne qu’il faut proscrire). 

S’il existe une infection maternelle evolutive lors d’un 
accouchement par voie basse, le risque de transmission 
est eleve en cas de primo-infection (30 a 50%), et 
beaucoup plus faible en cas de recurrence (3 a 5 %). 
Toutefois, dans 2/3 des cas, T atteinte herpetique neonatale 
est le mode de revelation d’un herpes genital et echappe 
done a toute mesure preventive. 

En Lrance, 80 % des infections neonatales sont dues a 
HSV2. 

Les manifestations peuvent etre localisees (cutanee, 
oculaire ou buccale dans 40% des cas), a type d’ence- 
phalite (35%) ou d’infection disseminee (25%), avec 
defaillance multiviscerale, syndrome hemorragique par 
coagulation intravasculaire disseminee et une mortalite 
importante (80 %). 

Les atteintes herpetiques observees chez l’immunode- 
prime ne sont pas traitees ici. 

Recurrences herpetiques 
1. Recurrence orolabiale 

La localisation est le plus souvent laterolabiale sur le 
vermilion des levres. Les lesions vesiculeuses, groupees 
en bouquet, sont precedees quelques heures auparavant 
d’une sensation de brulure ou de prurit. Apres 48 heures, 
les vesicules se troublent, formant des pustules et laissant 
place a des erosions qui se recouvrent d’une croute 72 a 
96 heures apres. La guerison survient apres 8 a 10 jours. 
Des douleurs sont possibles au debut de la poussee. Les 
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signes generaux sont habituellement absents. Les recurrences 
surviennent aux memes endroits ou a proximite. Le 
nombre de recurrences est tres variable d’un individu 
a 1’ autre. 

2. Recurrence genitale 

La majorite des patients atteints d’ herpes genital 
recurrent sont asymptomatiques, ou ont des symptomes 
atypiques. 

La recurrence genitale est, comme la recurrence labiale, 
beaucoup plus localisee que la primo-infection. A cote 
des formes typiques d’ evolution proche de la recurrence 
orolabiale, dans deux tiers des cas la presentation est 
plus atypique : signes fonctionnels isoles, macule ou 
papule erythemateuse sans vesicule, lesions fissuraires. 
Ces formes atypiques comme la possibility d’ excretion 
asymptomatique sont importantes a connaitre car elles 
participent a la transmission sexuelle du virus. 

r 

Erytheme polymorphe 

L’ infection herpetique est la cause la plus frequente 
d’ erytheme polymorphe. Cette eruption est caracterisee 
par I’ apparition de lesions cutanees et (ou) muqueuses ; 
elle est precedee de 1 a 21 jours par V infection herpetique. 
Le delai est relativement fixe pour un meme patient. Le 
tableau clinique s’ observe le plus sou vent chez les 
adultes jeunes, associant des macules erythemateuses en 
cibles ou cocardes au niveau des extremites et des faces 
d’ extension des membres (erytheme polymorphe mineur) 
et parfois associees a les erosions muqueuses buccales et 
genitales (erytheme polymorphe majeur). Ces lesions 
sont bilaterales et symetriques. 






cellules multinucleees, ballonnisees de grande taille 
avec inclusions intranucleaires. Cet aspect ne permet 
pas de distinguer une infection a HSV d’une infection 
du virus varicelle-zona. 

Les methodes immuno-enzymatiques ne necessitent pas 
de cellules intactes et peuvent etre realisees sur un 
simple ecouvillonnage des lesions. Elles ont une bonne 
sensibilite et une specificite excellente. 

Les techniques de PCR sont tres sensibles, mais elles 
posent le probleme des faux positifs et des faux negatifs. 
Leur interet est majeur pour le diagnostic d’encephalite 
a HSV. L’ analyse du liquide cephalorachidien reste 
possible jusqu’ a 5 jours apres la mise sous traitement. 
Les serologies ont surtout un interet epidemiologique ou 
pour affirmer une primo-infection. Elles n’ont par 
contre aucun interet lors des recurrences. 


Diagnostic positif 

Le diagnostic des infections herpetiques est, dans la 
grande majorite des cas, clinique. 

Des examens complementaires sont necessaires dans 
certaines situations cliniques : manifestations graves 
(herpes neonatal, meningoencephalite). Le diagnostic 
biologique ne doit en aucun cas faire retarder le debut du 
traitement dans les formes se veres. 

L’isolement du virus par culture reste la technique de 
reference. En cas d’echec therapeutique, elle permet 
d’etudier la sensibilite de la souche virale aux anti- 
viraux. Le prelevement vise a recueillir des cellules 
infectees. Ce prelevement doit adresse dans un milieu de 
transport a 4 °C au laboratoire ou seront inoculees des 
cultures cellulaires permissives. L’effet cytopathogene 
necessite en moyenne 2 a 3 jours, mais peut en fonction 
de L inoculum etre de 24 heures a plus de 7 jours. 

Une technique simple, mais non specifique et peu sen- 
sible, est le cytodiagnostic de Tzanck (fig. 6). Le plan- 
cher d’une vesicule ou d’une ulceration est gratte avec 
un vaccinostyle. Le frottis est depose sur une lame, 
seche, puis colore au May-Grunwald-Giemsa. L’effet 
cytopathogene est observe au microscope optique : 


Traitement 

La mise a disposition, depuis 1983, des traitements anti- 
viraux a transforme la prise en charge des infections 
herpetiques. Ces traitements, dont le chef de file est 
l’aciclovir (Zovirax), ont confirme leur grande efficacite, 
mais ils ont aussi mis en evidence leurs limites. Leur 
utilisation n’empeche pas l’etablissement d’une infection 
latente et la survenue de recurrences ulterieures. La 
resistance a ces antiviraux est exceptionnelle chez les 
sujets immunocompetents. 

Antiviraux disponibles 

L’aciclovir est un nucleoside acyclique derive a partir de 
la guanine. La caracteristique principale de cet analogue 
nucleosidique, qui lui confere sa specificite, est de ne 
pouvoir etre phosphoryle lors de la premiere phospho- 
rylation que par la thymidine kinase du virus herpes. 
Les 2 phosphorylations supplementaires sont realisees 
par les kinases cellulaires. Apres 3 phosphorylations 
successives, l’aciclovir est incorpore au sein de l’ADN 
viral et cellulaire. A ce niveau, il bloque V ADN polyme- 
rase viral et inhibe la replication virale. 
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Le developpement de nouvelles molecules (valaciclovir, 
famciclovir) vise a pallier la mauvaise biodisponibilite 
du medicament apres prise par voie orale - la biodispo- 
nibilite de 1’ aciclovir est en effet faible (de 15 a 30 %) et 
non pre visible. Le valaciclovir (Zelitrex) a une biodis- 
ponibilite orale de 54 % ; il est transforme au niveau 
hepatique en aciclovir. La biodisponibilite orale du 
famciclovir (Oravir) est superieure (77 %) a celle de 
l’aciclovir; il possede une stabilite intracellulaire qui 
lui permet d’ avoir une demi-vie de duree 10 a 20 fois 
superieure a V aciclovir. 

Le Zovirax (aciclovir) est disponible sous forme de 
comprimes a 200 mg et a 800 mg, en suspension 
buvable (sirop a 200 mg/5 mL ou suspension buvable a 
800 mg/10 mL), en poudre lyophilisee pour administration 
intraveineuse (250 mg par flacon), en creme dermique a 
3 % et en pommade ophtalmique a 5 %. 

Le Zelitrex et 1’ Oravir sont disponibles sous forme de 
comprimes a 500 mg. Le Zelitrex a obtenu l’autorisation 
de mise sur le marche (AMM) dans 1’ indication de 
1’ herpes genital et oculaire chez l’immunocopetent et 
non dans 1’ herpes cutane. L’ Oravir n’a pas V AMM dans 
le traitement de 1’ herpes. 

Ces medicaments sont bien toleres. L’ effet secondaire 
principal de l’aciclovir est la cristallisation dans les 
voies excretrices urinaires pouvant etre responsable 


d’une insuffisance renale. Il est important d’administrer 
l’aciclovir avec une bonne hydratation et sur une duree 
d’au moins 1 heure. L’ elimination urinaire impose une 
adaptation de posologie chez l’insuffisant renal. 

La prescription d’ aciclovir est a eviter au cours du pre- 
mier trimestre de la grossesse. Toutefois un registre des 
grossesses sous aciclovir n’a pas permis d’etablir un 
risque malformatif. Un traitement peut done etre instaure 
en cas d’ indication formelle. 

Les resistances vraies a 1’ aciclovir sont exceptionnelles 
chez les sujets immunocompetents. Trois mecanismes 
de resistance sont decrits : 1’ apparition de virus mutants 
TK- qui ne peuvent plus phosphoryler l’aciclovir par 
perte de l’activite thymidine kinase ; les mutants TK 
alteres qui restent capables de phosphoryler la thymidine 
mais ne peuvent plus phosphoryler V aciclovir ; les muta- 
tions de T ADN polymerase qui sont exceptionnelles. 

Indications 

Les posologies et le schema des traitements sont 
presentes dans le tableau pour les primo-infections et les 
recurrences. 

Le traitement doit etre debute le plus precocement 
possible. En fonction de la gravite clinique des manifes- 
tations, la voie d’ administration sera soit intraveineuse 


Tableau 

Indications et choix des traitements des infections a HSV 


Localisation 

Type d’ infection 

Molecule 

Voie 

Schema therapeutique 

Genitale et oculaire 

Primo-infection 

Aciclovir 

PO 

200 mg 5 fois/j pendant 10 j 



Aciclovir 

IV 

5 mg/kg/8h pendant 10 j 



Valaciclovir 

PO 

500 mg 2 fois/j pendant 10 j 



Famciclovir 

PO 

250 mg 3 fois/j pendant 10 j 


Recurrence 

Aciclovir 

PO 

200 mg 5 fois/j pendant 5 j 



Valaciclovir 

PO 

1 g/j pendant 5 j 



Famciclovir 

PO 

250 mg 2 fois/j pendant 5 j 


Cutanee > 6/an 

Aciclovir 

PO 

200 mg 4 fois/j pendant 6 mois 


Keratite : 

ou 




□ epitheliale > 3/an 

□ stromale > 2/an 

Valaciclovir 

PO 

500 mg/j en 1 ou 2 prises pendant 6 mois 

Orolabiale 

Primo-infection 

Aciclovir 

PO 

200 mg 5 fois/j pendant 10 j 



Aciclovir 

IV 

5 mg/kg/8h pendant 10 j 


Recurrence 

Aciclovir 

PO 

200 mg 5 fois/j pendant 5 j 


> 6 recidives/an 

Aciclovir 

PO 

200 mg 4 fois/j pendant 6 mois 

Encephalite 

Aciclovir 

IV 

10 mg/kg/8h pendant 10 j 

Herpes neonatal 

Aciclovir 

IV 

20 mg/kg/8h pendant 10 j 


Famciclovir : absence d'AA/IM (autorisation de mise sur le marche) dans cette indication. 


220 


LA REVUE DU P RATI Cl EN 2003, 5 3 


Dermatologie 


(aciclovir), soit per os (aciclovir, valaciclovir, famciclovir). 
A 1’ exception des atteintes oculaires, l’apport du traite- 
ment local antiviral apparait extremement limite en 
comparaison du cout non negligeable. 

Le traitement de la primo-infection, quelle que soit la 
molecule utilisee, ne modifie en rien la possibilite de 
voir survenir des recurrences. 

Seules les recurrences severes doivent etre traitees. Le 
traitement antiviral reduit la periode d’ excretion virale et 
raccourcit un peu la duree de cicatrisation (6 j avec 1’ aciclovir 
contre 7 pour le placebo) si le traitement est debute dans 
les 24 premieres heures. Le valaciclovir a l’avantage 
d’une seule prise quotidienne de 2 comprimes. 

En cas de recurrences genitales multiples (plus de 6 poussees 
par an), il peut etre propose un traitement au long cours. 
L’ aciclovir quotidien diminue la frequence des recurrences 
de 80 % et empeche leur survenue chez 25 a 30 % des patients. 
Les indications et les posologies sont indiquees dans le 
tableau. 

Une primo-infection survenant lors des 2 premiers 
trimestres de la grossesse doit etre confirmee et le traite- 
ment par aciclovir peut etre propose. A partir de la 
34 e semaine de grossesse, en cas de primo-infection, la 
plupart des equipes proposent un accouchement par 
cesarienne en plus du traitement par aciclovir. En absence 
de recurrence au cours du travail, 1’ accouchement peut 
etre propose par voie basse si la patiente ne se plaint 
d’aucun prodrome. A 1’ inverse, en cas de recurrence herpe- 
tique, une cesarienne est proposee. En cas d’ accouchement 
par voie basse, V enfant et la mere sont traites. Un traitement 
prophylactique par aciclovir peut etre propose dans les 
dernieres semaines de grossesse chez les patientes a 
risque. Les prelevements pour culture virale avant le travail 
semblent d’interet limite pour prevoir le risque d’ excretion 
virale au moment de 1’ accouchement. 

Une prise en charge psychologique et une information 
sur les risques de transmission sexuelle sont a associer 
au traitement medical de V herpes genital. Celui-ci peut 
etre a l’origine d’une anxiete avec un impact notable sur 
la qualite de vie en cas de recurrences frequentes, avec 


souvent un retentissement important sur la vie sexuelle. 
En particulier, en cas de survenue d’un herpes genital 
dans une relation conjugale monogame de plusieurs 
annees (laissant planer le doute d’une infidelite), il doit 
etre explique aux patients la possibilite reelle d’une telle 
transmission tardive a partir d’un des conjoints asympto- 
matique et non conscient d’etre porteur de cette infection. 
Des essais de vaccination visant a induire une immunite 
specifique antiherpetique ont ete proposes a l’aide de 
proteines recombinantes correspondant aux glycopro- 
teines de membrane gB et gD. Les premiers resultats 
sont peu probants, que ce soit en vaccination preventive 
ou therapeutique. L’ utilisation de virus defectif fait l’objet 
d’ etudes encore en phase I. ■ 

Pour en savoir plus 

Descamps V, Bouscarat F, Picard-Dahan C. Herpes. Encycl Med 

Chir (Elsevier, Paris). Maladies infectieuses, 8-052-A-I0, 1997, 12 p. 


Points Forts a retenir 


• Les infections a herpesvirus simplex 

sont le plus souvent benignes, mais peuvent 
etre responsables d’ infections graves (meningo- 
encephalite ; infection chez le nouveau-ne 
et les immunodeprimes ; surinfection 
d’une dermatose preexistante) ou invalidantes 
avec un retentissement psychologique important 
(recurrences genitales). 

• Les traitements antiviraux sont tres efficaces 
et sont bien codifies. 

• L’ infection latente, qui reste inaccessible 
aux traitements, constitue un reservoir 

de virus favorisant sa transmission a 1’ occasion 
de reactivations parfois inapparentes. 



Retrouvez les annonces 
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